












Bei der Wahl der Therapie des Anal-
karzinoms – Radiochemo- oder allei-
nige Strahlentherapie bzw. Operati-
on – müssen die Ausdehnung des Tu-
mors, seine genaue Lage sowie Al-
ter und Begleiterkrankungen des 
betroffenen Patienten berücksich-
tigt werden. Eine aktuelle Diagnos-
tik sollte neben der klinischen Unter-
suchung mit Inspektion der Analregi-
on und Palpation von Analkanal und 
Rektum auch eine Rektoskopie mit 
endorektalem Ultraschall, eine Com-
putertomographie des Beckens und 
ggf. Kernspintomographie von Be-
cken und Beckenboden enthalten. 
Vor allem eine Infiltration des Sphink-
terapparats mit der möglichen Kon-
sequenz einer anorektalen Inkonti-
nenz ist zu klären. Auch die Kenntnis 
der exakten Histologie ist für das the-
rapeutische Vorgehen relevant. Wer-
den die selteneren Adenokarzinome 
analog zu den Rektumkarzinomen 
und die Leiomyosarkome und Mela-
nome in der Regel primär chirurgisch 
behandelt, so steht bei der Behand-
lung der typischen plattenepithelia-
len Analkarzinome einschließlich al-
ler Subgruppen (basaloide und veru-




Eine ursprünglich als präoperatives Kon-
zept begonnene simultane Radioche-
motherapie mit 5-FU und Mitomycin C 
zeigte so gute Remissionsraten [14], dass 
die Strahlen- und Radiochemotherapie 
schließlich als primäre, definitive Thera-
pie des typischen Karzinoms des Analka-
nals eingeführt und im Rahmen mehre-
rer klinischer, auch randomisierter Studi-
en unter Einsatz hoher kumulativer Strah-
lendosen (50–60 Gy) optimiert wurde [4, 
5, 8, 16]. Dabei zeigten die Studienergeb-
nisse auch für die aggressivere Radioche-
motherapie ein insgesamt akzeptables To-
xizitätsprofil.
Stadienabhängig können Fünfjahres-
überlebensraten bis zu 90% erzielt wer-
den, in der Regel mit Erhalt eines funkti-
onstüchtigen Sphinkterapparats.
Da Tumoren des Analrands sowohl 
in die britische UKCCCR- als auch in die 
EORTC-Studie eingeschlossen wurden 
[16], können Empfehlungen zur Behand-
lung dieser Karzinome in Analogie zum 
Analkanalkarzinom gegeben werden. Die 
plattenepithelialen Karzinome im Stadi-
um T1 ohne Nähe zum analen Sphink-
terapparat werden meistens wie Hauttu-
moren durch lokale Exzision behandelt. 
Voraussetzung ist jedoch eine zuverläs-
sige R0-Resektion. Wenn der Tumor den 
Sphinkterapparat oder Nachbarorgane 
infiltriert oder auch in früheren Stadien 
deutlich in den Analkanal hineinreicht, 
sollte eine primäre Radiochemotherapie 
wie beim Analkanalkarzinom erfolgen.
Alleinige Radiotherapie
Eine alleinige Strahlentherapie ist in frü-
hen Tumorstadien (T1N0) bzw. bei durch 
Biopsie bereits weitgehend resezierten Tu-
moren erlaubt, unabhängig von der Lo-
kalisation des Analkarzinoms [3]. Dieses 
Vorgehen kann jedoch nicht prinzipiell 
empfohlen werden. Vor allem von dem 
Versuch einer weitgehenden Tumorre-
sektion im Rahmen der Primärdiagnos-
tik muss dringend abgeraten werden, da 
dies die mögliche Toxizität der späteren 
kurativen Radio- oder Radiochemothera-
pie beträchtlich erhöhen kann.
Bei Patienten, bei denen keine syste-
mische Therapie durchgeführt werden 
kann, sollte aufgrund der guten lokalen 
Tumorkontrolle mit der alleinigen Radio-
therapie (Fünfjahresüberleben ca. 55%; lo-
kale Tumorkontrolle 50%) nicht auf den 
Versuch einer konservativen Therapie mit 
externer und ggf. interstitieller Strahlen-
therapie verzichtet werden [3].
Bei Versagen der konservativen Thera-







In den 90er Jahren wurden 3 randomisier-
te Phase-III- und mehrere Phase-II-Studi-
en durchgeführt, die den Wert von 5-FU 
und Mitomycin C, die Bedeutung der ku-
mulativen Strahlendosis und v. a. die der 
Therapiepause bei zumeist lokal fortge-
schrittenen Tumoren (>80% Stadium III 
in den Studien) untersuchten [1, 2, 4, 5, 6, 
8, 15, 16].
Zwei europäische Studien verglichen 
die Strahlentherapie alleine mit einer 
Kombination aus gleichzeitiger Radio- 
und Chemotherapie mit 5-FU und Mito-
mycin C [5, 16], eine amerikanische Studie 
die simultane Radiochemotherapie mit 5-
FU mit der aus 5-FU und Mitomycin C [8] 
(. Tab. 1, 2).
Mit der kombinierten simultanen Ra-
diochemotherapie (Gesamtdosis mindes-
tens 50 Gy, 2 Zyklen 5-FU/Mitomycin C) 
wurden auch bei lokal fortgeschrittenen 
Tumoren hohe, biopsiegeprüfte komplette 
Remissionsraten von ca. 85% (73–96%), ei-
ne niedrige lokale Rezidivrate von ledig-
lich 19% (11–39%) (Verbesserung um ca. 
30% gegenüber der alleinigen Strahlen-
therapie bzw. um ca. 10% gegenüber einer 
Radiochemotherapie nur mit 5-FU) sowie 
ein kolostomiefreies Vierjahresüberleben 
von ca. 75% bei einem Fünfjahresgesamt-
überleben um 75% (56–92%) erreicht [4, 
5, 8, 16]. Es resultierte allerdings kein si-
gnifikanter Vorteil der Radiochemothe-
rapie hinsichtlich des Gesamtüberlebens, 
vermutlich aufgrund der Option der ope-
rativen Salvage-Therapie in beiden The-
rapiearmen. Obwohl die Rate der akuten 
Nebenwirkungen durch die simultane Ra-
diochemotherapie erhöht war, waren die 
späten Nebenwirkungen in beiden The-
rapiearmen gleich. Ein Salvage-Protokoll 
mit 5-FU und Cisplatin konnte bei einem 
Drittel der Patienten mit residualem Tu-
mor eine komplette Remission erzielen. Es 
ist jedoch völlig unklar, ob dies der zusätz-
lichen Therapie mit ca. 9 Gy und einem 
Zyklus Cisplatin zu verdanken oder nicht 
eher Folge der verzögerten Remission war, 
wie sie für das Analkarzinom typisch ist.
Eine Resektion des Analkanals und 
distalen Rektums war bei ca. 15% der Pati-
enten aufgrund einer lokalen Tumorpro-
gression oder eines Rezidivs und bei we-
niger als 10% aufgrund einer therapiebe-
dingten Inkontinenz erforderlich [4]. 
Obwohl somit keine der randomisier-
ten Studien einen signifikanten Vorteil im 
Gesamtüberleben fand, geben dennoch 
die Vorteile der lokalen Tumorkontrol-
le und des kolostomiefreien Überlebens 
genug Grund, die kombinierte Radioche-
motherapie mit 5-FU und Mitomycin C 
als Standardtherapie des Plattenepithel-
karzinoms des Analkanals einzusetzen 
[4] (. Tab. 3).
Trotz der beeindruckenden Ergeb-
nisse der kombinierten Radiochemothe-
rapie mit 5-FU und Mitomycin besteht 
v. a. bei Patienten mit lokal fortgeschritte-
nen Tumoren weiterer Bedarf einer Ver-
besserung der Ergebnisse.
Phase-II-Studien mit 5-FU und Cis-
platin erzielten im Mittel komplette Re-
missionen von 84% (81–87%), lokale Tu-
morkontrollen nach 5 Jahren von 73% 
(64–86%) und Fünfjahresüberlebensra-
ten um 77% (66–92%), die jedoch nicht 
günstiger sind als mit der Standardthera-
pie. Meistens wurde in platinhaltigen Re-
gimes zusätzlich die kumulative Strahlen-
dosis erhöht; eine Patientenselektion er-
scheint wahrscheinlich [6, 9, 15]. Aus die-
sem Grund wurden randomisierte Phase-
III- und weitere Phase-II-Studien in Eu-
ropa (EORTC 22011 seit  Juli 2003; NCRI-
ACT-II seit Januar 2001) und den USA 
(MDA-2003–0874 seit Juli 2004) begon-
nen, die verschiedene Sequenzen simul-
taner Radiochemotherapien untersuchen. 
Hierzu zählen unter anderem auch Ver-
gleiche einer Strahlentherapie mit 5-FU 
und Cisplatin bzw. Mitomycin C und Cis-
Tab. 1  Patienten und Tumorstadien in den randomisierten Studien der EORTC, UKCCCR 
und RTOG/ECOG [5, 8, 16]


















































platin gegen die derzeitig etablierte Radio-
chemotherapie mit 5-FU und Mitomycin 
C. Die Rekrutierung dieser Studien läuft 
noch, und erste Ergebnisse sind nicht vor 
2009 zu erwarten. Auch der Einsatz neu-
erer Substanzen wie Capecitabin, Oxali-
platin und Cetuximab wird erst in Phase-
I/II-Studien untersucht. Somit sollte der-
zeit lediglich bei Kontraindikationen ge-
gen Mitomycin C ein Regime mit Cispla-
tin eingesetzt werden. Bei Kontraindikati-
onen gegen jede Form einer systemischen 
Chemotherapie ist die alleinige Strahlen-
therapie durchzuführen.
Der Stellenwert einer sequenziellen 
Chemo- und Radiochemotherapie wur-
de im Rahmen einer randomisierten Stu-
die der Intergroup (RTOG 98–11) unter-
sucht [2]. Die Standard-Radiochemo-
therapie mit 5-FU (2 Zyklen mit 4×1000 
mg/m2) und Mitomycin C (2 Zyklen mit 
1×10 mg/m2) wurde mit einer Indukti-
onschemotherapie gefolgt von einer si-
multanen Radiochemotherapie (kumu-
lativ 4 Zyklen Cisplatin 1×75 mg/m2 und 
5-FU 4×1000 mg/m2) verglichen. Nach 
5 Jahren waren das krankheitsfreie Über-
leben (56% vs. 48%) und die Kolostomie-
rate (10% vs. 20%) im Standardarm güns-
tiger, wenn auch nicht signifikant. Diese 
Ergebnisse gingen zu Lasten einer signi-
fikanten Zunahme der Hämatotoxizität 
(67% vs. 47%), die jedoch zu keiner Zu-
nahme der Mortalität führte [2].
Obwohl derzeit sequenzielle Che-
mo- und Radiochemotherapien in wei-
teren Studien untersucht werden und 
dieses Vorgehen für bestimmte Unter-
gruppen von Patienten mit bereits be-
stehender Fernmetastasierung erwogen 
werden mag, sollte es in der klinischen 
Routine nicht eingesetzt werden, solan-
ge der Tumorbefall des Analkanals pro-
gnostisch und symptomatisch im Vorder-
grund steht.
Technik und Ablauf der 
Strahlentherapie
Teletherapeutische Techniken
Die perkutane Strahlentherapie erfolgt 
typischerweise auf der Basis einer dreidi-
mensionalen Bestrahlungsplanung perku-
tan mit ultraharten Röntgenstrahlen eines 





Radio- und Radiochemotherapie des Analkarzinoms. 


















































Radiotherapy and radiochemotherapy of anal carcinomas. 















































Form einer intensitätsmodulierten Ra-
diotherapie. Mit diesen Techniken ge-
lingt eine zunehmend bessere Schonung 
kritischer Strukturen und Gewebe, wie 
beispielsweise des Dünndarms und der 
Harnblase. Hierdurch ist auch langfristig 
eine geringere Rate an Komplikationen zu 
erwarten, wenngleich die Raten an Funk-
tionseinbußen des Sphinkterapparats auf-
grund der unveränderten kumulativen 
lokalen Strahlendosen im Wesentlichen 
persistieren werden. Erste Studien zeigen, 
dass der Einsatz moderner Bestrahlungs-
techniken nicht mit einer Einbuße an lo-
kaler Tumorkontrolle oder gar Überleben 
verbunden ist [13].
Bei der perkutanen Bestrahlung um-
fasst das Zielvolumen den Primärtumor 
sowie die beidseitigen iliakalen und prä-
sakralen Lymphabflussbahnen. Bei lo-
kal fortgeschrittenen (ab T2) oder ent-
differenzierten Tumoren (G3) und Tu-
moren des Analrands werden in der Re-
gel auch die inguinalen Lymphknotensta-
tionen therapiert, selbst wenn diese kli-
nisch und radiologisch tumorfrei erschei-
nen. Bei Tumoren von weniger als 2 cm 
Größe und bei im anorektalen Bereich des 
Analkanals gelegenen Tumoren kann auf 
eine elektive Bestrahlung der Leistenregi-
on möglicherweise verzichtet werden. Pri-
märtumor und lokoregionaler, klinisch 
und radiologisch tumorfreier Lymphab-
fluss werden, fraktioniert zu 5×1,8 Gy/
Woche, bis zu einer Zielvolumendosis 
von 50,4 Gy bestrahlt. Eine elektive Be-
strahlung der Leisten wird häufig nur bis 
zu Gesamtdosen von ca. 46 Gy durchge-
führt. Im Bereich des Primärtumors er-
folgt eine Dosiserhöhung auf 54 Gy bei 
T1–2-Tumoren. Für T3- und T4-Tumo-
ren ist eine Dosiserhöhung auf kumulativ 
55,8–59,4 Gy empfehlenswert. Gesamt-
dosen über 65 Gy waren in den rando-
misierten Studien mit mehr Spättoxizität 
verbunden und sind im Hinblick auf den 
Erhalt einer normalen Sphinkterfunktion 
kritisch zu sehen. Die Dosis im Bereich 
befallener Lymphknotenstationen sollte 
kumulativ 54–59,4 Gy, je nach Lage und 
Größe der Lymphknoten, betragen.
Brachytherapeutische Techniken
In einigen Ländern erfolgt häufig eine 
Kombination der perkutanen Strahlen-
therapie mit einer interstitiellen Brachy-
therapie. Hierbei werden Nadeln unter en-
dosonographischer Kontrolle in den Tu-
mor platziert. Mit diesen Techniken kön-
nen Strahler in den Tumor oder zumin-
dest in seine unmittelbare Nähe gebracht 
werden. Mittels 192Iridium, entweder als 
High-Dose-Rate-Therapie (HDR) oder als 
Pulsed-Dose-Rate-Therapie (PDR), wer-
den 15–25 Gy als lokaler Dosisboost neben 
30–55 Gy einer perkutanen Strahlenthera-
pie des Beckens mit oder ohne 5-FU, Mi-
tomycin C bzw. Cisplatin appliziert. Auf-
grund eines sehr steilen Dosisabfalls in 
die Umgebung gelingt hierdurch im Ein-
zelfall eine Schonung normaler Struktu-
ren wie Darm und Blase. Allerdings wer-
den zumeist hohe Einzeldosen appliziert, 
die zu einer beträchtlichen Belastung des 
Sphinkterapparats mit späterer Inkonti-
nenz führen können [11].
Diese interstitielle Boostbestrahlung 
sollte nur an Zentren mit eingehender Er-
fahrung in dieser Methode durchgeführt 
werden, da das Risiko lokaler Nekro-
sen und damit verbundener dauerhafter 
schwerwiegender Nebenwirkungen hö-
her einzustufen ist als bei einer konventi-
onell fraktionierten perkutanen Strahlen-
behandlung.
Nebenwirkungen der Radio- 
und Radiochemotherapie
Die Rate schwerer akuter Toxizitäten 
(CTC ≥III°) während und direkt nach ei-
ner Radiochemotherapie beträgt ca. 20%. 
Dabei sind die rektale und anale Mukosi-
tis sowie die perianale Dermatitis sympto-
matisch führend und bedürfen einer sup-
portiven Therapie mit regelmäßigen Sitz-
bädern und Wundpflege. Durch regelmä-
ßige Blutbildkontrollen kann die für Mi-
tomycin typische Thrombopenie frühzei-
tig erkannt und der 2. Zyklus ggf. in redu-
zierter Dosis gegeben werden.
Die Häufigkeit schwerwiegender später 
Komplikationen (WHO ≥III°) wird zwi-
schen 5 und 12% angegeben. Die durch-
schnittlichen Kolostomieraten (passa-
geres Kolostoma oder definitive abdomi-
noperineale Resektion) aufgrund der Ne-
benwirkungen werden mit ca. 8% angege-
ben. Mit moderneren radioonkologischen 
Konzepten und Techniken ist eine thera-
piebedingte Kolostomierate von unter 5% 
zu erwarten.
Aufgrund der hohen akuten Toxizi-
tät wurden in randomisierten Protokol-
len Therapiepausen von 4–6 Wochen 
nach einer Dosis von 36,0–40,0 Gy und 
einem Zyklus Chemotherapie eingelegt. 
Ein weiteres Ziel der Pause war die Mög-
lichkeit, die Remission der zumeist lang-
sam ansprechenden Tumoren beurtei-
len zu können, um bei schlechtem An-
sprechen frühzeitig eine Resektion vor-
zunehmen oder durch eine Modifikati-
on der Chemotherapie (Umstellung auf 
cisplatinbasierte Chemotherapie) ein hö-
heres Ansprechen zu erzielen. In der In-
tergroup-Studie wurde bei 55% der Pati-
enten, die 6 Wochen nach dem ersten Zy-
klus einen zweiten Zyklus einer Radioche-
motherapie mit 9 Gy und 5-FU/Cispla-
tin im Sinne einer frühen Salvage-The-
rapie bei fehlender kompletter Remissi-
on erhielten, eine komplette Rückbildung 
6 Wochen nach Abschluss dieser Salvage-
Therapie erreicht. Diese Therapie wurde 
eingesetzt, wenn zuvor kumulative Strah-
lendosen von höchstens 50,4 Gy appliziert 
worden waren. Es ist unklar, ob die kom-
plette Remission das Ergebnis der Salva-
ge-Therapie oder Resultat einer weiteren, 
allmählichen Remission des Tumors in-

















Therapie war. Letzteres erscheint bei bis-
lang nicht bewiesener Überlegenheit pla-
tinbasierter Schemata wahrscheinlicher 
[2, 3, 4, 5, 8, 16].
Mehrere retrospektive Analysen 
zeigten jedoch, dass Therapiepausen mit 
einer Verlängerung der gesamten Thera-
piezeit einen ungünstigen Effekt auf die 
lokale Tumorkontrolle und das rezidiv-
freie Überleben haben können [10]. Ob 
hierdurch die Rate der chronischen Ne-
benwirkungen wirklich reduziert werden 
kann, ist andererseits nicht ausreichend 
untersucht.
Therapie bei Patienten 
mit HIV-Infektion
Die Behandlung von Patienten, die HIV-
positiv sind, ist sehr komplex und bedarf 
einer exakten Berücksichtigung der medi-
zinischen Vorgeschichte dieser Patienten 
[7, 12].
Patienten, bei denen die Zahl der CD4-
positiven Lymphozyten >250/μl ist und die 
keine Zeichen einer opportunistischen In-
fektion oder einer Aids-definierten Kom-
plikation aufweisen, können einer kom-
binierten Radiochemotherapie zugeführt 
werden. Sie bedürfen jedoch einer inten-
siven klinischen Beobachtung und gele-
gentlich einer Modifikation während der 
laufenden Therapie. Neben einer optima-
len Schmerztherapie sollten v. a. weitere 
Infektionen und Malignome ausgeschlos-
sen werden sowie der Immunstatus erho-
ben und ggf. verbessert werden. Die Virus-
last sollte gesenkt und die Zahl von CD4-
positiven Lymphozyten – falls notwendig 
– angehoben werden. Denn bei Patienten 
mit guter Immunfunktion sind Kompli-
kationen seltener, sowohl nach Operati-
onen als auch nach Radiochemotherapie. 
Wenn nötig, muss vor der Radiochemo-
therapie bzw. vor einer möglichen Opera-
tion mit HAART (hochaktive antiretrovi-
rale Therapie) begonnen werden.
Kann die Radio- bzw. Radiochemothe-
rapie vollständig durchgeführt werden, 
besteht auch bei Patienten mit einer HIV-
Infektion eine gute Aussicht auf Heilung. 
Die Daten stammen aus zumeist kleineren 
klinischen Studien, sind jedoch mit de-
nen der Radiochemotherapie nicht-im-
munkompromittierter Patienten durch-
aus vergleichbar.
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